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Цель: оценка взаимосвязей показателей оксидантно-антиоксидантной системы (ОАС) и силовых индикаторов дыхательных мышц (ДМ) 
у больных внебольничной пневмонией (ВП).
Материалы и методы. В стационаре обследовано 78 мужчин в возрасте 18-26 лет с нетяжелой (НВП) и тяжелой внебольничной пневмо-
нией (ТВП). Регистрировали показатели силы экспираторных (MEP, MRPDвыд) и инспираторных (MIP, MRPDвд, SNIP) ДМ на аппарате 
MicrоRPM («CareFusion», Великобритания). Состояние ОАС оценивали по уровню малонового диальдегида (МДА), общей антиокси-
дантной активности, супероксиддисмутазы (СОД), каталазы, глутатионредуктазы (ГР), глютатионпероксидазы (ГПО), восстановленного 
глутатиона. Обработка данных выполнялась методами кластерного и корреляционного анализа.  
Результаты. Выделено 3 кластера больных ВП с характерными комбинациями индикаторов силы ДМ и ОАС. Первый из них был пред-
ставлен НВП, второй НВП и ТВП, третий – ТВП. У лиц 1-го кластера преобладала дисфункция экспираторных ДМ, а во 2-м и 3-м ‒ 
инспираторных. Установлены достоверные отрицательные корреляции МДА с показателями MEP, MRPDвыд, SNIP и MIP, а положитель-
ные связи ‒ с ГПО, ГР, каталазой и СОД. У реконвалесцентов 1-го кластера сокращалась дисфункция экспираторных ДМ, а во 2-м и 3-м ‒ 
экспираторных и инспираторных ДМ. Развитие дисфункции ДМ при ВП ассоциируется с дисбалансом ОАС и влиянием этих факторов 
на их сократительную активность. 
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The objective: to evaluate relationships between the oxidative-antioxidative system (OAS) and the force indicators of respiratory muscles (RM) 
in patients with community-acquired pneumonia (CAP).
Subjects and methods. 78 men from 18 to 26 years old admitted to an in-patient unit with non-severe (NSCAP) and severe community-acquired pneumonia 
(SCAP) were examined. Force of expiratory (MEP, MRPD) and inspiratory (MIP, MRPD, SNIP) respiration muscles was registered by MicrоRPM 
(CareFusion, UK). The state of OAS was assessed by the level of malondialdehyde (MDA), total antioxidative activity, superoxide dismutase (SOD), catalase, 
glutathione reductase (GR), glutathione peroxidase (GP), and reduced glutathione. Cluster and correlation analysis methods were used for data processing. 
Results. CAP patients were divided into 3 clusters based on typical combinations of respiratory muscle force indicators and OAS.  The first cluster 
included NSCAP, the second one included NSCAP and SCAP, and the third cluster included SCAP. In patients of the 1st cluster, the dysfunction of 
expiratory respiration muscles prevailed, while in patients of the 2nd and 3rd cluster, it was inspiratory respiration muscle dysfunction.  Significant 
negative correlations of MDA with MEP, MRPD during expiration, SNIP, and MIP were found, as well as positive correlations with GP, GR, catalase, 
and SOD. In convalescents of the 1st cluster, dysfunction of expiratory respiration muscles was improving, and in the 2nd and 3rd clusters, the 
dysfunction of expiratory and inspiratory respiration muscles was going down.  In CAP patients, respiratory muscle dysfunction is associated with 
imbalanced OAS and the effect of these factors on respiratory muscle contractive activity. 
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Внебольничная пневмония (ВП) остается одной 
из самых актуальных проблем современной меди-
цины. Так, в 2017 г. в Российской Федерации забо-
леваемость ВП составила 412,3 на 100 тыс. населе-
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ния, а ее доля в структуре смертности от болезней 
органов дыхания ‒ 41,6% [1, 14]. Именно поэтому 
продолжаются исследования, направленные на 
уточнение отдельных звеньев патогенеза ВП, со-
вершенствование программ ее диагностики и тера-
пии. Одним из ведущих факторов патогенеза ВП 
является избыточная продукция активных форм 
кислорода (АФК), которая ассоциируется с бакте-
риальной или вирусно-бактериальной агрессией 
и недостаточностью компенсаторного потенциала 
антиоксидантной защиты (АОЗ). Дисбаланс в ок-
сидантно-антиоксидантной системе относится к 
ключевым факторам развития оксидативного стрес-
са (ОС), которому принадлежит важнейшая роль в 
реализации молекулярно-клеточных механизмов 
патогенеза заболеваний органов дыхания [11]. Сво-
боднорадикальные процессы относят к типовым 
общебиологическим защитным реакциям организ-
ма, которые в норме обеспечивают энергетический 
обмен, пролиферацию, дифференцировку клеток, 
экспрессию генов, иммунный и адаптивный ответы 
и т. д. Вместе с тем избыток АФК инициирует пере-
кисное окисление липидов (ПОЛ) с последующим 
повреждением клеточных мембран, разобщением 
окислительного фосфолирирования, формирова-
нием энергодефицита, нарушением ферментатив-
ной активности систем детоксикации [3, 18]. В ряде 
работ показано, что ОС является важнейшим ком-
понентом эндогенной интоксикации – облигатно-
го проявления ВП, оказывающего существенное 
влияние на ее клиническое течение [7]. Особая 
роль в патогенезе ВП принадлежит редокс-систе-
ме глутатиона, ферменты которой образуют тио-
редоксин- и глутаредоксин-зависимые комплексы, 
поддерживающие внутриклеточный гомеостаз, про-
тивостоящий деструктивному воздействию факто-
ров ОС [11]. Показано, что низкая внутриклеточная 
концентрация восстановленного глутатиона способ-
ствует дисбалансу между прооксидантами и антиок-
сидантами в легких, усугублению воспалительных 
реакций и развитию осложнений. 
В патогенезе ВП важное значение принадлежит 
дисфункции дыхательных мышц (ДМ), формирова-
ние которой при данном заболевании определяется 
воздействием на мышечное сокращение как местных 
(альвеолярное воспаление), так и системных (эндо-
генная интоксикация) факторов [2, 10, 12]. Предпо-
лагается, что эти изменения обусловлены дестаби-
лизацией клеточных мембран, снижением скорости 
проведения миопотенциалов, нарушением внутри-
клеточного транспорта ионов К+ и Ca2+, обеспечива-
ющих мышечное сокращение [5, 8]. Вместе с тем в 
научной литературе недостаточно данных о влиянии 
свободнорадикальных процессов на функциональ-
ный статус ДМ при ВП, что представляет интерес 
для более детального исследования этой проблемы. 
Цель исследования: оценить взаимосвязи пока-
зателей оксидантно-антиоксидантной системы и 
силовых индикаторов ДМ у больных ВП.
Материалы и методы
В исследование включено 78 мужчин в возрасте 
18-26 лет, находившихся на стационарном лечении 
в пульмонологических отделениях 439-го Военно-
го госпиталя МО РФ и 1477-го Военно-морского 
клинического госпиталя МО РФ по поводу ВП. 
Диагноз ВП во всех случаях устанавливали по ре-
зультатам клинико-рентгенологических, микробио-
логических и лабораторных исследований с учетом 
рекомендаций Российского респираторного обще-
ства [14]. Нетяжелая ВП (НВП) диагностирована 
у 56 (72%) больных, тяжелая (ТВП) ‒ у 22 (28%). 
Односторонняя субсегментарная воспалительная 
инфильтрация легочной ткани фиксировалась у 
больных с НВП, а для ТВП было характерным на-
личие полисегментарных, долевых или бидолевых 
инфильтратов в одном или обоих легких. Этиоло-
гическая структура ВП представлена Streptococcus 
pneumonia ‒ 57,4%, Haemophilus influenza ‒ 23,4%, 
Myсoplasma pneumonia ‒ 13,4%, Chlamydophila 
pneumonia ‒ 5,8%. Лечение больных проводилось 
в соответствии с национальными клиническими 
рекомендациями, средние сроки госпитализации 
составили 14,80 ± 0,67 дня. Участники исследова-
ния подписали информированное согласие. Дизайн 
исследования одобрен этическим комитетом шко-
лы биомедицины Дальневосточного федерального 
университета.
Интенсификацию процессов ПОЛ определяли по 
уровню конечного продукта – малоновому диальде-
гиду (МДА) в эритроцитах. Общую антиоксидант-
ную активность (АОА) оценивали по интегрально-
му показателю в плазме крови [18]. Интенсивность 
первой линии АОЗ исследовали по активности фер-
ментов каталазы и супероксиддисмутазы (СОД). 
Активность каталазы определяли по скорости 
утилизации перекиси водорода в реакционной 
смеси [6], а СОД в эритроцитах ‒ по способности 
подавлять реакцию восстановления нитросинего 
тетразолия. Состояние редокс-системы изучали по 
уровню восстановленного глутатиона (ГЛ), актив-
ности глутатионредуктазы (ГР), глутатионперок-
сидазы (ГПО) в цельной крови [18].
Оценку силовых индикаторов ДМ осуществля-
ли путем регистрации максимальных статичных 
давлений на уровне полости рта и носа при «закры-
тых» дыхательных путях на аппарате MicrоRPM 
(«CareFusion», Великобритания) на 1-3-й день забо-
левания и перед выпиской из стационара. Определя-
ли максимальное инспираторное (MIP – Maximum 
Inspiratory Pressure), максимальное экспираторное 
(MEP – Maximum Expiratory Pressure) и интрана-
зальное (SNIP – Sniff Nasal Inspiratory Pressure) 
давление. MIP и SNIP характеризуют силу инспи-
раторных, а MEP ‒ экспираторных мышц. Тесная 
корреляция SNIP с уровнем трансдиафрагмального 
давления позволяет относить его к индикаторам 
функциональной активности диафрагмы. Макси-
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мальную скорость подъема экспираторного и ин-
спираторного давлений в ротовой полости (maximal 
rate of pressure development ‒ MRPDвыд и MRPDвд) 
оценивали с помощью дополнительного программ-
ного обеспечения PUMA («Micro Medical», Велико-
британия). Силу ДМ регистрировали в положении 
обследуемых сидя после 3-кратного выполнения 
дыхательных маневров с фиксацией максимально-
го результата. Должные величины (ДВ) для MEP, 
MIP, SNIP рассчитывали по ранее разработанной 
модели [16, 17]. Контрольную группу составили 
45 здоровых мужчин того же возраста.
Статистическую обработку данных выполняли с 
помощью описательных статистик (медиан ‒ МЕ, их 
95%-ных доверительных интервалов ‒ ДИ), непара-
метрического теста Манна ‒ Уитни и корреляционно-
го анализа по Спирмену. Для оценки межгрупповых 
различий категориальных факторов использовали 
χ²-тест. Статистически значимыми считали различия 
при p < 0,05. Кластеризацию индикаторов ПОЛ-АОЗ 
и ДМ проводили с использованием нейронных сетей 
Кохонена и К-средних [4, 5, 13]. Оценку валидности 
кластеризации осуществляли с помощью индекса 
Дэвиса ‒ Болдина [15]. Обработку данных выпол-
няли на языке R в среде R-studio v.10.153.
Результаты
Кластеризацию индикаторов ПОЛ-АОЗ и силы 
ДМ проводили с учетом критериальных факторов, 
что позволило выделить 3 группы обследованных 
с характерными комбинациями изучаемых параме-
тров. При этом индекс Дэвиса ‒ Болдина был равен 
0,88, что свидетельствует о приемлемой точности. 
В 1-й кластер вошли 36 (64,3%) пациентов с НВП. 
Их метаболический профиль отличался минималь-
ными нарушениями оксидантно-антиоксидантного 
равновесия. Так, у пациентов этого кластера зафик-
сированы незначительное снижение ГЛ и умерен-
ное повышение уровня ферментов редокс-системы 
ГЛ-ГПО и ГР при нормальных значениях СОД и 
каталазы (табл. 1). Соотношение анализируемых 
показателей указывало на адекватный ответ первой 
и второй линий АОЗ, обеспечивающей нейтрализа-
цию АФК и продуктов ПОЛ, что подтверждалось 
нормальными значениями МДА в эритроцитах. 
Среди этих лиц абсолютные значения силовых ин-
дикаторов экспираторных ДМ были существенно 
ниже, чем у здоровых (MEP ‒ на 54,6%), а ограниче-
ние их инспираторной функции было менее замет-
ным (MIP ‒ на 17%, SNIP ‒ на 7%) (табл. 2). В этих 
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Таблица 1. Оксидантно-антиоксидантный статус пациентов с ВП в различных кластерах (МЕ [95% ДИ])
Таблица 1. Оксидантно-антиоксидантный статус пациентов с ВП в различных кластерах (МЕ [95% ДИ])
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случаях соотношение фактически измеренных и ДВ 
составляли для MEP 78%, а для MIP и SNIP ‒ 88%, 
что свидетельствовало о преимущественно экспи-
раторном варианте дисфункции ДМ. 
Составили 2-й кластер 26 пациентов, у 6 (23%) 
из которых диагностирована ТВП и у 20 (77%) – 
НВП. Метаболический статус этих больных харак-
теризовался дискоординацией окислительно-вос-
становительных реакций, что иллюстрировалось 
увеличением концентрации МДА на 20% и сниже-
нием уровня АОА на 14%. Нарушение оксидант-
но-антиоксидантного равновесия подтверждалось и 
достоверным сокращением отношения МДА/АОА. 
Анализ состояния ферментативного звена АОЗ ука-
зывал на ограничение его активности за счет сниже-
ния концентрации в цельной крови восстановлен-
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Примечание: Р – показатель различий между колонками (0, 1, 2, 3)
Таблица 2. Показатели силы ДМ у больных ВП в различных кластерах (МЕ, [95% ДИ])
Table 2. Respiratory muscles force of CAP patients belonging to different clusters (ME (95% CI)
 Показатели силы ДМ
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Примечание: обычный шрифт ‒ показатели у больных в разгар ВП, жирный шрифт ‒ у реконвалесцентов; * ‒ обозначены 
данные, имеющие статистически значимые различия с контролем (колонка О), Р – показатель различий между 
колонками (0, 1, 2, 3)
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ного ГЛ и каталазы (на 20 и 31% соответственно). 
При этом увеличение по отношению к контролю 
уровня ГР на 16% и СОД на 21% не обеспечивало 
адекватного противодействия ферментативных си-
стем интенсификации прооксидантных процессов. 
Анализ функциональной активности ДМ у боль-
ных 2-го кластера показал, что индикатор MEP не 
отличался от его уровня в 1-м кластере, а значения 
MIP и SNIP были значимо ниже, что указывало на 
нарастающее ограничение инспираторной функ-
ции ДМ. Эти данные свидетельствуют также, что 
усиление процессов ПОЛ, инициированных альве-
олярным воспалением, способствует расширению 
спектра патофизиологических эффектов за счет 
вовлечения в патологический контур дополнитель-
ных групп ДМ. Необходимо также отметить, что 
у больных ТВП и НВП, вошедших во 2-й кластер, 
несмотря на различный объем воспаления легочной 
ткани, силовые характеристики ДМ существенно 
между собой не различались, что косвенно указы-
вает на важную роль в развитии их дисфункции 
внелегочных причин, связанных с нарушением про-
оксидантного и антиоксидантного гомеостаза. Фак-
тически измеренные величины MEP, MIP и SNIP у 
больных 2-го кластера составляли 74-75% от долж-
ных, а относительно равномерное снижение силы 
ДМ различной функциональной принадлежности 
свидетельствовало о развитии смешанного инспи-
раторно-экспираторного варианта дисфункции.
В 3-й кластер вошли 16 (72,7%) пациентов с ТВП, 
оксидантно-антиоксидантный статус которых ха-
рактеризовался наиболее значительным дисбалан-
сом, о чем свидетельствовало существенное воз-
растание уровня МДА (на 29%) на фоне снижения 
АОА (на 18%) и каталазы (на 59%). Угнетение ре-
докс-системы ГЛ иллюстрировалось сокращением в 
крови концентрации восстановленного ГЛ (на 48%) 
и резким снижением ГПО (в 1,7 раза по сравнению 
с контролем). Вместе с тем компенсаторное уве-
личение содержания ГР (на 11%) и СОД (на 45%) 
не обеспечивало восстановления оксидантно-анти-
оксидантного гомеостаза. Как известно, дефицит 
ферментов глутатионового звена способствует по-
вреждению клеточных мембран и макромолекул – 
белков, липидов, ДНК и может детерминировать 
развитие внелегочных проявлений альвеолярного 
воспаления, в том числе за счет повреждения мио-
фибрилл скелетной мускулатуры [11]. 
Исследование функционального состояния ДМ 
у больных 3-го кластера показало, что при нараста-
нии тяжести ВП и дисбаланса в оксидантно-антиок-
сидантной системе степень отклонения их силовых 
индикаторов от уровня здоровых лиц существенно 
увеличивается и достигает максимального уровня. 
В этих случаях показатели MEP и MRPDвыд по отно-
шению к контролю снижались в 2 раза, SNIP ‒ в 1,5, 
а MIP ‒ в 1,75 раза, что указывало на формирование 
выраженной дисфункции ДМ экспираторно-инспи-
раторного типа. Это подтверждалось результатами 
сопоставления абсолютных значений силовых ин-
дикаторов с их ДВ, которые находились в диапазоне 
58-68%. Полученные результаты демонстрировали, 
что при ТВП более заметно ограничивается сила 
инспираторных ДМ со значительным ухудшением 
функциональной активности диафрагмы. 
Анализ парных корреляций показал, что в разгар 
заболевания между индикаторами силы ДМ и неко-
торыми показателями оксидантно-антиоксидантно-
го статуса имеются разнонаправленные взаимосвязи 
различной интенсивности. Так, зарегистрированы 
отрицательные корреляции средней силы МДА с 
МЕР (r = -0,56; p = 0,017), МДА сMRPDвыд (r = -0,53; 
p = 0,027), МДА с SNIP (r = -0,61; p = 0,0011) и 
МДА с MIP (r = -0,58; p = 0,0056). Прямые корре-
ляционные связи имели место между показателями 
MIP с ГПО (r = 0,76; p = 0,022), SNIP с каталазой 
(r = 0,65; p = 0,037), СОД и SNIP (r = 0,51; p = 0,011), 
ГР и MEP (r = 0,48; p = 0,013). Полученные данные 
указывают на неоднородность влияния отдельных 
про- и антиоксидантных факторов на функциональ-
ный статус ДМ и подтверждают их роль в развитии 
дисфункции ДМ. 
У реконвалесцентов 1-го кластера наблюдалась 
тенденция к восстановлению силовых индикаторов 
до уровня здоровых лиц. При этом контрольных 
значений достигали только показатели MIP, SNIP 
и MRPDвд, а MEP и MRPDвыд значимо отличались 
от них, что указывало на сохраняющиеся признаки 
изолированной дисфункции экспираторных ДМ. 
У реконвалесцентов 2-го кластера уровню здоро-
вых лиц соответствовал только показатель SNIP, а 
остальные силовые индикаторы значимо уступали 
им, что свидетельствовало о восстановлении функ-
циональной активности только главного инспира-
тора-диафрагмы и сохраняющейся дисфункции 
вспомогательных инспираторных и экспиратор-
ных ДМ. У реконвалесцентов 3-го кластера медиа-
ны всех показателей силы ДМ были минимальными 
по сравнению с другими кластерами.
Заключение
Результаты исследования позволяют выделить 
патофизиологические детерминанты, объединя-
ющие изменения в оксидантно-антиоксидантной 
системе и функциональном статусе ДМ при ВП. 
Это дисбаланс в системе ПОЛ-АОЗ, характеризу-
ющийся гиперпродукцией липопероксидов и гипо-
функцией первой и второй линий АОЗ. Дефицит 
ключевого внутриклеточного антиоксиданта – ГЛ, 
способствует усилению ОС, который становится ре-
шающим фактором в реализации молекулярно-кле-
точных механизмов альвеолярного воспаления и 
дисфункции ДМ. Критерии тяжести ВП в большин-
стве случаев соответствовали выраженности изме-
нений в про- и антиоксидантной системе. Вместе 
с тем неоднородность прооксидантных процессов 
среди больных с НВП, вошедших в 1-й и 2-й кла-
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стеры, может быть обусловлен индивидуально-ти-
пологическими особенностями организма, в том 
числе генетическими [9]. Важную роль отдельных 
компонентов ПОЛ-АОЗ (МДА, ГПО, ГР, катала-
за, СОД) в развитии дисфункции экспираторных 
и инспираторных ДМ подтверждали результаты 
корреляционного анализа. Наличие тесных взаи-
мосвязей между про- и антиоксидантами, с одной 
стороны, индикаторами силы ДМ – с другой, допол-
няет представления о системной реакции организма 
на легочное воспаление, одним из маркеров которой 
является дисфункция ДМ. 
Сохраняющиеся признаки дисфункции ДМ у 
большинства реконвалесцентов свидетельствуют о 
патофизиологических последствиях воздействия на 
мышечную ткань факторов ОС в разгар заболевания. 
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